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 Resum
L’hepatitis C crònica constitueix un problema de sa-
lut pública important i multidisciplinari. Durant aquests 
darrers anys, el tractament farmacològic de l’hepati-
tis C crònica ha consistit en l’administració combina-
da d’interferó pegilat i ribavirina. El millor maneig del 
pacient, la individualització dels tractaments, així com 
un major coneixement de factors pronòstics de res-
posta ha permès obtenir taxes de curació elevades en 
determinats grups de pacients. La recent introducció 
dels agents antivirals directes –boceprevir i telapre-
vir– milloren considerablement la resposta dels paci-
ents afectats pel genotip 1 del virus de l’hepatitis C, 
tradicionalment, els que presentaven pitjor pronòstic 
en la malaltia. Aquests fàrmacs suposen un pas en-
davant molt important en el guariment de la malaltia 
ja que permeten la curació d’un nombre important 
de pacients que no responia a la teràpia convencio-
nal. No obstant això, l’augment dels efectes adversos 
associats i l’elevat cost del tractament impliquen que 
s’hagi de dur a terme una selecció acurada dels pa-
cients candidats per rebre aquest tipus de tractament 
a fi d’assolir la màxima eficiència, així com un major 
maneig del pacient per part de metges especialistes 
(dermatòlegs...), d’altres professionals sanitaris (psicò-
legs, farmacèutics...) i de personal d’infermeria, a fi de 
minimitzar els riscos associats que es puguin produir.
Paraules clau: hepatitis C, boceprevir, telaprevir, 
resposta viral sostinguda, genotip 1
 Introducció
L’hepatitis C crònica (HCC) és una malaltia infecciosa, 
causada pel virus de l’hepatitis C (VHC), el qual afecta 
al voltant d’un 3% de la població mundial –uns 180 
milions de persones–; entre un 50-80% d’aquests 
pacients infectats acaba desenvolupant la malaltia 
crònica i aproximadament el 20% acaba desenvolu-
pant una cirrosi hepàtica en un termini de 20 anys. La 
taxa de mortalitat després de desenvolupar la cirrosi 
és del 2-5% per any i la prevalença de la infecció crò-
nica per VHC a Espanya s’estima entre el 1,6-2,6%, 
fet que suposa l’existència aproximada de més de 
mig milió de persones infectades;1 a Catalunya, les 
dades de què disposem indiquen una prevalença al 
voltant del 2,6%.2
Fins ara, el tractament estàndard de la malaltia havia 
consistit en l’administració conjunta d’interferó alfa 
pegilat i ribavirina (PR), amb el qual eradicàvem el 
virus en més del 60% dels casos.3, 4 El principal be-
nefici de l’eliminació del VHC és l’aturada de la pro-
gressió de la fibrosi hepàtica, que evita el desenvo-
lupament posterior de la cirrosi; fins i tot, en aquells 
pacients que ja l’han desenvolupada es redueixen les 
complicacions i es millora el pronòstic de la malaltia.5
No obstant això, les taxes de curació no eren tan 
bones en determinades cohorts de pacients, especi-
alment en pacients amb genotip viral 1 –el majoritari 
a Catalunya– ja que un 50% no responia al tracta-
ment convencional a causa d’una varietat de factors, 
tant del mateix virus (càrrega viral i genotip) com del 
pacient (factors genètics, obesitat, coinfecció amb 
altres virus –especialment el VIH–, resistència a la 
insulina...).4
El desenvolupament de noves teràpies basades en 
l’ús de fàrmacs antivirals d’acció directa (AAD) so-
bre el VHC, conjuntament amb la teràpia estàndard, 
suposa el canvi més rellevant en el tractament de la 
malaltia durant la darrera dècada; en l’actualitat hi ha 
més de 30 fàrmacs en diferents fases d’assaig clí-
nic.6 Els primers AAD disponibles són 2 inhibidors de 
la proteasa del VHC: boceprevir (B) i telaprevir (T); els 
estudis de registre d’aquests dos fàrmacs demos-
tren que entre el 65-75% dels pacients que no han 
rebut tractament farmacològic previ i que es trac-
ten de forma combinada amb AAD+PR presenten 
absència de càrrega viral 6 mesos després d’haver 
finalitzat el tractament (fet que es coneix com a res-
posta viral sostinguda –RVS–).7, 8 No obstant això, la 
triple teràpia no és aplicable a tots els casos d’HCC.
El present article fa una revisió de quines són les 
característiques d’aquests 2 fàrmacs antivirals –B i 
T– i en quines circumstàncies clíniques plantegem 
utilitzar-los.
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Boceprevir (B) és un inhibidor de la proteasa de la se-
rina NS3/4A, un enzim essencial en la replicació del 
VHC. Per valorar l’eficàcia d’aquest fàrmac es van 
dur a terme diferents estudis, dels quals destaquem 
l’estudi SPRINT-2 i l’estudi RESPOND-2; ambdós 
corresponen a assaigs clínics en fase 3, en què la 
RVS va ser la variable principal utilitzada. Els grups 
d’ambdós estudis van realitzar un període inicial de 4 
setmanes de tractament amb biteràpia de PR (lead-
in).7 La taula 1 mostra els principals resultats obtin-
guts en aquests assaigs.7, 9, 10
SPRINT-2 és un estudi comparatiu d’eficàcia i segu-
retat realitzat en pacients amb genotip 1, no tractats 
prèviament, separats en tres braços:
•	 Un	primer	braç	de	311	pacients	tractats	amb	PR	
fins a la setmana 48 (grup control).
•	 Un	 segon	 braç	 de	 316	 pacients	 tractats	 amb	
B+PR durant 24 setmanes i, en el cas de detectar 
ARN del VHC a la setmana 8 o 24, es prolongava 
el tractament amb PR fins a la setmana 48 (grup 2).
•	 Un	tercer	braç	de	311	pacients	amb	B+PR	fins	a	
la setmana 48 (grup 3).
Els resultats obtinguts van ser la base per establir la 
posologia en pacients no cirròtics que no havien rebut 
tractament previ. Així, la taxa de RVS va ser del 67% 
en els pacients del grup 2, enfront d’un 40% en els 
pacients del grup control; no hi va haver diferències 
entre els grups 2 i 3. La taxa de recaiguda després 
del tractament va ser superior en el grup control (23%) 
respecte dels pacients tractats amb B+PR (8-9%).
RESPOND-2 és un estudi que només inclou pacients 
amb una resposta parcial al tractament previ o que 
havien presentat recaiguda.9, però no si havien pre-
sentat resposta al tractament previ; no obstant això, 
els autors consideren que els pacients amb una dis-
minució de càrrega viral inferior a 1 unitat logarítmica 
al final del període de lead-in i que en l’anterior trac-
tament havien tingut una disminució de càrrega viral 
basal inferior a 2 unitats logarítmiques a la setmana 
12 de tractament poden assemblar-se als respone-
dors nuls. Aquest estudi va classificar els pacients en 
tres braços:
•	 Un	primer	braç	de	80	pacients	tractats	amb	PR	
fins a la setmana 48 (grup control).
•	 Un	 segon	 braç	 de	 162	 pacients	 tractats	 amb	
B+PR durant 32 setmanes i, en el cas de detectar 
ARN del VHC a la setmana 8 o 24, es prolongava 
el tractament amb PR fins a la setmana 48 (grup 2).
•	 Un	tercer	braç	amb	161	pacients	amb	B+PR	fins	
a la setmana 48 (grup 3).
La taxa de RVS va ser del 66% en el grup 3, del 59% 
en el grup 2 i del 21% en el grup control. La taxa de 
recaiguda després del tractament va ser superior en 
el grup control (32%) respecte dels pacients tractats 
amb B+PR (12-15%). A partir d’aquest estudi es van 
establir les pautes de tractament per a pacients que 
havien rebut tractament farmacològic previ.
En relació amb el nombre de pacients cirròtics in-
closos en els estudis, la proporció de pacients amb 
fibrosi grau F3 o F4 va ser del 13,8% en l’estudi 
SPRINT-2 i del 31,4% en l’estudi RESPOND-2. Cal 
tenir en compte que els pacients que presenten un 
grau avançat de fibrosi i aconsegueixin una RVS 
són els que assoleixen la millora clínica immediata, 
ja que presenten una pitjor i més ràpida evolució de 
la malaltia.
Així mateix, hi ha un marcador genètic –la deter-
minació del polimorfisme d’IL-28B– que permet 
identificar els pacients que presenten una elevada 
probabilitat de respondre a la teràpia amb PR i que, 
per tant, no són candidats prioritaris per rebre el tri-
ple tractament B+PR. Estudis realitzats en pacients 
tractats amb PR han observat que pacients amb 
genotip CC del gen IL-28B presenten més percen-
tatge de resposta viral ràpida i de RVS que pacients 
amb genotip CT o TT.11
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Taula 1. Principals assaigs clínics d’eficàcia realitzats amb boceprevir
Resultats de l’estudi SPRINT-2
Variables de l’estudi Grup 1 (control) n=311 Grup 2 (B+PR) n=316 Grup 3 (B+PR) n=311
RVS 40% (125/311) 67% (211/316) 68% (213/311)
Taxa de recaiguda 23% (37/162) 9% (21/232) 8% (18/230)
Resultats de l’estudi RESPOND-2
Variables de l’estudi Grup 1 (control) n=80 Grup 2 (B+PR) n=162 Grup 3 (B+PR) n=161
RVS 21% (17/80) 59% (95/162) 66% (107/161)
Taxa de recaiguda 32% (8/25) 15% (17/111) 12% (14/121)




Grup control 78% 28% 27%
Grup 2 82% 65% 55%
Una	anàlisi	 exploratòria	de	 les	dades	dels	pacients	
dels estudis SPRINT-2 i RESPOND-212 –els resultats 
són a la taula 2– evidencia que el tractament amb 
B+PR estaria especialment indicat en pacients amb 
genotip CT o TT mentre que el tractament amb PR 
estaria indicat en el cas del genotip CC.
D’acord amb aquests estudis, B en combinació amb 
PR està indicat en el tractament de la infecció cròni-
ca de l’hepatitis C de genotip 1, en pacients adults 
amb malaltia hepàtica compensada que no han re-
but tractament previ o en pacients que hagin fracas-
sat al tractament previ.10
Posologia i via d’administració
Boceprevir s’ha d’administrar en combinació amb 
PR, la dosi recomanada és de 800 mg (4 comprimits) 
administrats via oral 3 cops/dia amb els àpats –la 
dosi diària total són 12 comprimits–; l’administració 
en dejú s’associa amb una exposició menor, la qual 
cosa es pot relacionar amb una pèrdua d’eficàcia.
La durada del tractament amb B és variable i es de-
fineix en funció del tipus de tractament previ que ha 
rebut el pacient, de la seva resposta i de l’evolució de 
la càrrega viral.10, 13
Seguretat
Els estudis realitzats fins a la data de comercialitza-
ció de boceprevir detecten que els efectes adversos 
més freqüents són: fatiga, anèmia, nàusees, cefalea, 
neutropènia i disgèusia.7 Segons la fitxa tècnica, es 
va produir anèmia en un 49% dels pacients tractats 
amb B+PR, comparat amb un 29% dels pacients 
tractats amb PR (grup control);10 a més, es va asso-
ciar la presència de B a una disminució addicional de 
la concentració d’hemoglobina d’1 g/dl aproximada-
ment, per això en els diferents braços de tractament 
amb B+PR dels assaigs clínics mencionats entre un 
41-46% dels pacients tractats amb B va necessitar 
l’ús d’eritropoetina. Així mateix, el percentatge de pa-
cients amb neutropènia va ser superior en els grups 
amb B+PR que en el grup control, tant pel que fa 
a la neutropènia de grau 3 (neutròfils <0,75x109/l; 
29% vs 17%) com la de grau 4 (<0,5x109/l; 7% vs 
4%);7, 10 finalment, també es va observar una inci-
dència superior d’hiperuricèmia, hipertrigliceridèmia 
i hipercolesterolèmia en els grups de tractament que 
contenien B.10
Cal tenir en compte que quan s’interromp el tracta-
ment d’un AAD no se’l pot reiniciar ja que això in-
crementa notablement la possibilitat d’aparició de 
resistències.
El tractament amb B s’ha d’aturar quan la toxicitat 
o el grau d’efectes adversos que produeix el fàrmac 
sigui inacceptable o bé per manca d’eficàcia; en 
aquest darrer cas, cal aturar tot el tractament (B+PR):
•	 Si	la	determinació	d’ARN	viral	a	la	setmana	12	de	
tractament	és	>100	UI/ml.





Telaprevir (T), a l’igual que B, és un inhibidor de la 
proteasa de la serina NS3/4A. Per valorar l’eficà-
cia d’aquest fàrmac es van dur a terme diferents 
assaigs clínics en fase 3.8, 14-17 Tots els estudis van 
utilitzar la RVS com a variable principal. La taula 3 
mostra els principals resultats obtinguts en aquests 
assaigs.
ADVANCE és un estudi realitzat en pacients amb 
genotip viral 1 que no havien rebut tractament far-
macològic previ,8 separats en tres braços:
•	 Un	 primer	 braç	 de	 363	 pacients	 tractats	 amb	
T+PR durant les primeres 12 setmanes continu-
ant amb PR fins a la setmana 24 o 48 (T12PR).
•	 Un	segon	braç	de	364	pacients	tractats	durant	
les 8 primeres setmanes amb T+PR, continuant 
amb PR fins a la setmana 24 o 48 (T8PR).
•	 Un	braç	control	de	361	pacients	tractats	única-
ment amb PR durant 48 setmanes (PR).
Els pacients amb ARN viral no detectable a les set-
manes 4 i 12 van rebre tractament amb PR fins a la 
setmana 24, mentre que els que presentaven càr-
rega viral a les setmanes 4 i 12 van rebre PR fins 
a la setmana 48. Els resultats mostren que la taxa 
de RVS va ser del 79% en el grup de tractament 
T12PR enfront del 46% en el grup control. El grup 
T8PR va mostrar una resposta inferior, del 72%. La 
taxa de recaiguda després del tractament va ser su-
perior en el grup control (26%) que en el grup dels 
pacients T12PR (4%).
ILLUMINATE	és	un	estudi	realitzat	en	322	pacients	
amb genotip viral 1, dissenyat per comparar les ta-
xes de RVS en pacients amb càrrega viral no detec-
table durant les setmanes 4 i 12,15 en què es van 
crear dos braços:
•	 Un	braç	de	pacients	tractats	amb	T+PR	durant	
les 12 primers setmanes seguit de PR fins la set-
mana 24 (T12PR24). 
•	 Un	altre	braç	de	pacients	tractats	amb	T+PR	du-
rant les 12 primers setmanes seguit de PR fins la 
setmana 48 (T12PR48).
Els pacients amb ARN viral no detectable a les set-
manes 4 i 12 van ser aleatoritzats a la setmana 20 i 
van rebre tractament durant 24 o 48 setmanes amb 
PR. No es va apreciar cap benefici addicional quan 
el tractament amb PR es va allargar fins a les 48 
setmanes ja que les RVS foren del 92% en el grup 
T12PR24 i del 90% en el grup T12PR48.
REALIZE és un estudi que es va dur a terme en 
pacients que no havien aconseguit una RVS en un 
tractament previ amb PR.16 Del total de 663 paci-
ents participants en l’estudi, un 53% havien presen-
tat recidiva en el tractament anterior, un 19% havien 
presentat resposta parcial i un 28% resposta nul·la.
Els pacients es van aleatoritzar en una proporció 
2:2:1 en cadascun dels tres grups de tractament:
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•	 Un	primer	grup	amb	T+PR	durant	12	setmanes	i	
a continuació PR fins la setmana 48 (T12PR48).
•	 Un	 segon	grup	 igual	 que	 l’anterior	 però	 amb	4	
setmanes prèvies de tractament amb PR (tracta-
ment anomenat lead-in, LIT12PR48).
•	 Un	tercer	grup	únicament	amb	PR	(PR)	durant	48	
setmanes.
No es van observar diferències significatives en la 
taxa de RVS entre els grups amb lead-in i sense lead-
in tractats amb T.
També hi havia prevista una anàlisi de subgrups en 
funció del tipus de resposta al tractament previ:
•	 Població	 amb	 recaiguda	 a	 tractament	 previ:	 la	
taxa de RVS va ser del 84% en el grup de trac-
tament T12PR48 enfront d’un 22% en el grup 
control.
•	 Població	amb	resposta	parcial	a	tractament	pre-
vi: la taxa de RVS va ser del 61% en el grup de 
tractament T12PR48 enfront d’un 15% en el grup 
control.
•	 Població	amb	resposta	nul·la	a	tractament	previ:	
la taxa de RVS va ser del 31% en el grup T12PR48 
enfront un 5% al grup control. 
En tots els casos, les taxes de recaiguda van ser su-
periors en pacients amb el tractament estàndard res-
pecte dels pacients amb la triple teràpia.
D’acord amb aquests estudis, T en combinació amb 
PR està indicat per al tractament de pacients adults 
amb HCC genotip 1 amb malaltia hepàtica compen-
sada (inclou la cirrosi) que no han rebut cap tracta-
ment previ; també, inclou els pacients que han rebut 
tractament previ amb la teràpia convencional i que 
han recaigut, pacients responedors parcials i paci-
ents amb resposta nul·la.17
En relació amb els pacients cirròtics participants en 
els assaigs de T, el nombre de pacients és superi-
or als dels estudis realitzats amb B. Així en l’estu-
di ADVANCE, un 27,2% presentava fibrosi grau 3 
o 4, mentre que en l’estudi REALIZE, un 72% dels 
pacients presentava fibrosi avançada. Tal com hem 
comentat anteriorment, els principals beneficiaris 
d’aquests tipus de tractament són els pacients amb 
fibrosi avançada i mal responedors al tractament amb 
PR en què l’adició d’un AAD pot tenir uns efectes 
beneficiosos immediats.
En relació amb el polimorfisme d’IL-28B, s’ha fet 
una anàlisi exploratòria amb les dades dels pacients 
de l’estudi ADVANCE i REALIZE. Les dades són a 
la taula 4.18
Posologia i via d’administració
Telaprevir s’ha d’administrar en combinació amb PR, la 
dosi recomanada és de 750 mg (2 comprimits) admi-
Taula 3. Principals assaigs clínics d’eficàcia realitzats amb telaprevir
Resultats de l’estudi ADVANCE
Variable avaluada en l’estudi T12PR n=363 T8PR n=364 PR n=361
RVS 79% (285/363) p<0,001 72% (261/364) p<0,001 46% (166/361)
Resultats de l’estudi ILLUMINATE
Resultats del tractament T12PR24 n=162 T12PR48 n=160
RVS 92% (149/162) 90% (144/160)
ARN viral indetectable al final del tractament 98% (159/162) 93% (149/160)
Recaiguda 6% (10/159) 1% (2/149)
Resultats de l’estudi REALIZE
Pacients amb recaiguda prèvia T12PR48 n=145 LIT12PR48 n=141 PR n=68
RVS 84% (122/145) 88% (124/141) 22% (15/68)
Pacients amb resposta parcial prèvia T12PR48 n=49 LIT12PR48 n=48 PR n=27
RVS 61% (30/49) 54% (26/48) 15% (4/27)
Pacients amb resposta nul·la prèvia T12PR48 n=72 LIT12PR48 n=75 PR n=37
RVS 31% (22/72) 33% (25/75) 5% (2/37)
Pacients amb resposta parcial o nul·la prèvia T12PR48 n=121 LIT12PR48 n=123 PR n=64
RVS 43% (52/121) 41% (51/123) 9% (6/64)
CC CT TT
Estudi ADVANCE
PR 64% 25% 23%
Braços telaprevir 90% 71% 73%
Estudi REALIZE
PR 29% 16% 13%
Braços telaprevir 79% 60% 61%
Taula 4. Percentatge de pacients amb RVS en funció del polimorfisme d’IL-28B, en els estudis amb 
telaprevir18
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nistrats via oral 3 cops/dia amb els àpats –la dosi diària 
total són 6 comprimits–; l’administració en dejú s’as-
socia amb una exposició menor, la qual cosa es pot 
relacionar amb una pèrdua d’eficàcia Els estudis far-
macocinètics han demostrat que els aliments grassos 
i els àpats calòrics afavoreixen l’absorció del fàrmac.
La durada del tractament amb T és de 12 setmanes i 
la durada total del tractament es defineix en funció del 
tipus de tractament previ que ha rebut el pacient, de 
la seva resposta i de l’evolució de la càrrega viral.13, 17
Seguretat
Els estudis realitzats fins a la data de comercialitza-
ció de telaprevir detecten que els efectes adversos 
més freqüents són: trastorns gastrointestinals, pruïja, 
erupció cutània i anèmia:17
•	 A	 l’estudi	ADVANCE,	els	efectes	secundaris	que	
van provocar aturades de tractament més fre-
qüentment van ser anèmia i erupció cutània.8
•	 A	 l’estudi	 REALIZE,	 els	 efectes	 secundaris	més	
freqüentment observats en els grups de tracta-
ment van ser pruïja, fatiga, exantema, nàusees, 
síndrome pseudogripal, anèmia i diarrea;16 els 
efectes secundaris hematològics grau 3 (anèmia, 
neutropènia i leucopènia) van ser més freqüents 
en els grups que contenien T que en el grup con-
trol (37% enfront del 22%). 
Com hem comentat anteriorment tant en el cas del 
telaprevir com en el del boceprevir, davant la presèn-
cia d’efectes adversos, no es pot reduir la dosi del 
fàrmac; ni quan s’interrompen els tractaments no es 
poden reiniciar ja que s’incrementa notablement la 
possibilitat d’aparició de resistències.
•	 Si	la	determinació	d’ARN	viral	a	la	setmana	12	de	
tractament	és	>100	UI/ml.
•	 Si	 la	 presència	 d’ARN	 viral	 a	 la	 setmana	 24	 de	
tractament és detectable.
El tractament amb T s’ha d’aturar quan la toxicitat 
o el grau d’efectes adversos que produeix el fàrmac 
sigui inacceptable o bé per manca d’eficàcia; en 






36 de tractament és detectable, cal aturar tot el 
tractament en aquells pacients amb tractament 
previst per a 48 setmanes.
En ambdós casos, si s’ha d’aturar el tractament 
amb PR per qualsevol motiu, cal suspendre també 
el tractament amb T i B.
 Criteris d’utilització dels nous antivirals
Com ja hem comentat, la incorporació dels AAD 
incrementa l’eficàcia del tractament i n’escurça la 
durada, en molts casos, però també augmenta no-
tablement el nombre i la intensitat dels efectes ad-
versos així com el cost del tractament; per aquest 
motiu, cal protocol·litzar aquest tractament amb el 
coneixement de què disposem, a fi d’assolir la mà-
xima eficiència i la major seguretat dels pacients.12
Així, abans de decidir un tractament antiviral, espe-
cialment en el cas d’un tractament amb AAD, cal:
1. Determinar el genotip del virus i la càrrega viral 
per poder establir l’estratègia terapèutica més 
convenient; cal tenir en compte que el tracta-
ment amb AAD només està autoritzat en paci-
ents amb genotip 1.
2. Determinar el grau de fibrosi hepàtica del paci-
ent, ja que els graus de fibrosi avançada (F3 o 
F4) són els principals candidats per rebre aquest 
tractament a causa de l’elevat grau de progres-
sió de la malaltia.
3. Determinar el polimorfisme d’IL-28B per tal de 
saber si el pacient presenta un genotip favorable 
(CC), que s’associa amb una major resposta al 
tractament amb PR, o un genotip desfavorable 
(CT o TT).
4. Classificar els malalts amb HCC en alguna de les 
categories següents en funció de si han rebut un 
tractament previ amb PR o no l’han rebut i en 
cas afirmatiu quin va ser el resultat:
4.1. Pacient no tractat prèviament.
4.2. Pacient recidivant després de rebre un 
tractament previ amb PR.
4.3. Pacient no responedor; dins d’aquest grup 
cal diferenciar:
4.3.1. Pacient no responedor amb respos-
ta parcial a un tractament previ amb 
PR (caiguda superior a 2 unitats lo-
garítmiques de l’ARN viral a la set-
mana 12, però amb ARN detectable 
a la setmana 24).
4.3.2. Pacient no responedor absolut a PR 
(caiguda superior a 2 unitats logarítmi-
ques de l’ARN viral a la setmana 12).
4.3.3. Pacient no responedor per tracta-
ment inadequat o pacient del qui 
s’ignora quina va ser la resposta en 
aquest tractament.
La taula 5 mostra, de manera resumida, els diferents 
tipus de tractaments recomanats en funció de les ca-
racterístiques i proves anteriorment mencionades.13
 
Com hem descrit anteriorment, la durada del tracta-
ment depèn de les circumstàncies clíniques de cada 
pacient.
La taula 6 resumeix les diferents pautes de tracta-
ment en funció de si la triple teràpia es realitza amb 
B o T.10, 13, 17
 
 Cost del tractament
En el cas de dur a terme el tractament amb B, el cost 
depèn de les setmanes de tractament:
•	 18.144	€	per	als	pacients	que	han	de	fer	el	tracta-
ment de 24 setmanes amb B
24
Taula 5. Tractaments recomanats en pacients amb HCC13
Genotip Tractament previ Resposta al tractament previ IL-28B Fibrosi Tractament recomanat
1 no --- CC < F3 PR
no --- CC ≥ F3 PR+AAD
no --- CT/TT < F2 no tractar
no --- CT/TT ≥ F2 PR+AAD
sí recidiva --- --- PR+AAD
sí parcial --- < F2 no tractar
sí parcial --- ≥ F2 PR+AAD
sí nul·la --- < F2 no tractar
sí nul·la --- ≥ F2 PR+AAD
2-6 no --- --- --- PR
sí recidiva --- --- PR
sí nul·la a interferó no pegilat --- --- PR
sí nul·la a PR --- --- no tractar
Taula 6. Pautes de tractament de triple teràpia en pacients amb HCC10, 13, 17
Genotip Tractament previ
Resposta al 
tractament previ IL-28B Fibrosi Tractament amb B (setmanes)
Tractament amb T 
(setmanes)
1 NO --- CC ≥ F3 28  (4 PR+24 triple)1 24 (12 triple+12 PR)4
48 (12 triple+36 PR)5NO --- CT/TT ≥ F2 48  (4 PR+32 triple+12 PR)2
SI recidiva --- --- 48 (4 PR+32 triple+12 PR)48 (4 PR+44 triple)3
SI parcial --- ≥ F2 48 (4 PR+44 triple)3 48 (12 triple+36 PR)
SI nul·la --- ≥ F2 48 (4 PR+44 triple)3
1   Si l’ARN viral no és detectable a la setmana 8 ni a la setmana 24.
2   Si l’ARN viral és detectable a la setmana 8 i indetectable a la setmana 24 o bé el pacient presenta cirrosi.
3   Si el pacient presenta cirrosi; no obstant això, si el pacient presenta intolerància es recomana tornar a l’altra pauta de 48 setmanes (4+32+12).
4   Si l’ARN viral no és detectable a la setmana 4 ni a la setmana 12.
5   Si l’ARN viral és detectable a la setmana 4 o 12, o bé si el pacient presenta cirrosi.
•	 24.192	€	per	als	pacients	que	han	de	fer	el	tracta-
ment de 32 setmanes amb B
•	 33.264	€	per	als	pacients	que	han	de	fer	el	tracta-
ment de 44 setmanes amb B
El cost del tractament durant 12 setmanes de T és 
de	25.593	€
En ambdós casos cal afegir el cost del tractament 
amb PR, que és variable en funció de si es necessita 
administrar PR durant 24 o 48 setmanes. En l’actu-
alitat no hi ha estudis comparatius d’eficiència entre 
els dos fàrmacs i ha de ser la pràctica clínica la que 
acabi determinant el posicionament dels dos fàrmacs 
dins l’arsenal terapèutic.
 Conclusions
L’objectiu del tractament farmacològic de l’HCC és 
eliminar la càrrega viral, normalitzar els nivells de 
transaminases i reduir el grau d’inflamació i fibrosi he-
pàtiques, per aturar d’aquesta manera la progressió 
a estadis més greus de la malaltia; a més, l’eliminació 
del virus comporta una disminució del risc de trans-
metre la malaltia.
Actualment, el tractament farmacològic en pacients 
amb HCC que presenten el genotip tipus 1 del VHC 
incorpora –a banda de la teràpia estàndard– una 
nova línia de fàrmacs anomenats AAD, com ara el 
boceprevir i el telaprevir, que poden augmentar les 
taxes de RVS en un 25% i escurçar la duració del 
tractament en molts casos.
No obstant això, aquests nous fàrmacs ocasionen 
més efectes secundaris i, a més, impliquen la neces-
sitat d’una avaluació més exhaustiva dels malalts que 
s’hi han de tractar; així mateix, cal un seguiment més 
freqüent i multidisciplinari del pacient, tant pel que fa 
al compliment terapèutic per part del farmacèutic o 
del personal d’infermeria com pel maneig de reac-
cions adverses que puguin necessitar metges espe-
cialistes, com ara dermatòlegs en el cas d’aparició 
d’una erupció cutània.
Aquesta nova realitat implica destinar un esforç addi-
cional en l’organització intrahospitalària i una forma-
ció específica dels professionals sanitaris que han de 
participar en el seguiment del pacient i que no estan 
familiaritzats amb aquests tipus de tractaments. Si 
tenim en compte, a més, que hi ha un nombre im-
portant de pacients que no responen al tractament 
amb PR i que resten a l’espera de l’aparició de nous 
tractaments, l’ adequada selecció dels pacients que 
cal tractar és fonamental per optimitzar la utilització 
dels medicaments actuals i minimitzar els riscos que 
puguin produir-hi.
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TRACTAMENT DE LA PEDICULOSI CAPITIS
I LA SARNA HUMANES
Montserrat Portús i Vinyeta  
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Departament de Microbiologia i 
Parasitologia Sanitàries, Universitat de Barcelona
 Resum
El tractament habitual de la pediculosi capitis i la 
sarna humanes es fa mitjançant l’ús d’insecticides 
d’administració tòpica. No obstant això, la creixent 
aparició de resistències als insecticides més freqüent-
ment utilitzats és una de les principals causes de les 
fallades en el tractament i les dificultats per contro-
lar l’endèmia, sobretot en el cas de la pediculosi dins 
l’àmbit escolar. La permetrina (1-1,5%) es considera 
el tractament de primera elecció a Espanya malgrat 
que no es disposa  d’estudis sobre la susceptibilitat 
de les soques de Pediculus a aquest insecticida en el 
nostre entorn. La recent introducció de la dimetico-
na tòpica al 4% en el tractament d’aquesta parasitosi 
pot suposar un avanç important en el seu control. En 
el cas de la sarna, el tractament d’elecció és la per-
metrina al 5%, tot i que la ivermectina  per via oral 
(medicament estranger) és de gran utilitat per al trac-
tament col·lectiu de la infestació i els casos de sarna 
noruega.
Paraules clau: pediculosi capitis, sarna, insecti-
cides, dimeticona, ivermectina.
 Introducció
La pediculosi capitis i la sarna són les ectoparasito-
sis estacionàries humanes més freqüents en el nostre 
entorn. La seva afectació a l’home és coneguda des 
de fa centenars d’anys i s’han relacionat tradicional-
ment amb la pobresa i les males condicions higièni-
ques.1 Malgrat que habitualment no donen lloc a pa-
tologies greus, la seva gran capacitat de transmissió i 
la molèstia que causen a les persones infestades les 
converteix en un greu problema de salut pública. 
 Pediculosi capitis
Les pediculosis humanes són produïdes per insectes 
anoplurs, dels gèneres Pediculus (polls) i Phthirus (lla-
delles o cabres). L’home pot estar infestat per dues 
subespècies de Pediculus humanus, P. h. capitis i P. 
h. corporis. La primera, anomenada el poll del cap, 
roman fixada quasi exclusivament als cabells i és 
molt freqüent entre la població infantil, malgrat que 
pot infestar persones de qualsevol edat. El poll del 
cos (P. h. corporis) actualment està gairebé confinat 
a poblacions marginals i sense sostre, que viuen en 
condicions d’amuntegament i manca d’higiene. 
Malgrat la seva poca patogenicitat, el poll del cap és 
un important problema de salut pública. L’estigma 
social que representa la seva infestació, associa-
da generalment a la creença errònia que la seva 
presència és deguda a manca d’higiene, n’afavoreix 
l’ocultació i, en conseqüència, la disseminació. Un 
estudi realitzat als EUA estimava, per a aquell país, 
la pèrdua de 12-24 milions de dies d’escola anuals 
a causa de la pediculosi, amb un cost de mil milions 
de dòlars anuals.2 
 Història natural
Els polls són insectes hematòfags incapaços de 
nodrir-se i desenvolupar-se en condicions naturals 
fora de l’hoste, sobre el qual realitzen tot el seu ci-
cle biològic.2,3 Passen per tres estadis evolutius: ous, 
nimfes i adults. Els ous, o llémenes, tenen al voltant 
d’1 mm de llargada, un color blanquinós, nacrat i són 
operculats. Són postos per la femella vora l’arrel del 
pèl, a un ritme de 5-8 ous al dia, durant unes tres set-
manes. A l’interior de l’ou es desenvolupa un embrió 
que, als 4 dies, ja té desenvolupat el sistema nerviós 
i és, per tant, susceptible als insecticides, i que als 
6-8 dies eclosiona i lliura el primer estadi nimfal. Es 
produeixen tres fases nimfals fins que emergeixen els 
adults, de color bru, fosc i de 2-3 mm de llarg. El 
cicle biològic complet dura unes 4 setmanes. 
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eclosionen les larves. Se succeeixen dues fases 
nimfals consecutives, i les últimes nimfes, sexual-
ment ja diferenciades, abandonen les galeries 
per tal d’iniciar el cicle. Les femelles joves fecun-
dades són les responsables de la disseminació, 
habitualment conseqüència d’un contacte directe 
persona-persona. En adults, el contacte sexual 
és una important forma de transmissió.3 
La sarna clàssica en individus immunocompe-
tents es caracteritza per la forta resposta infla-
matòria, que limita la presència dels àcars a un 
baix nombre (10-12). Es presenta en forma de 
túnels i pàpules eritematoses i picor generalit-
zada, inclús en àrees del cos no infestades, ha-
bitualment més intensa durant la nit. Les zones 
més afectades en adults són espais interdigitals 
de les mans, cares internes de les articulacions, 
plec submamari i genital. En nens, la infestació 
pot estendre’s també a la cara, les plantes dels 
peus i els palmells de les mans. Una forma atípica 
de sarna és l’anomenada sarna noruega o sarna 
crostosa, que actualment es pot trobar amb re-
lativa freqüència en persones infectades pel VIH, 
en malalts sotmesos a teràpia immunosupresso-
ra, i en ancians, malgrat que en molts casos no hi 
ha un factor de risc identificable. Es caracteritza 
per la hiperqueratosi i manca de prurit. A diferèn-
cia de la sarna clàssica, el nombre d’àcars és 
molt elevat, cosa que la fa molt infectiva.20-22 És la 
principal responsable dels brots institucionals en 
hospitals i residències d’ancians.
Tractament
El tractament de la sarna consisteix en 
l’administració d’un insecticida per via tòpica, 
acompanyat d’un antipruent també per via tòpica 
o oral. En el cas de la sarna noruega és conve-
nient aixecar les crostes per facilitar la penetració 
de l’insecticida. 
Insecticides d’ús tòpic
Piretroides. La permetrina i altres piretroides 
són les substàncies més utilitzades per al trac-
tament de la sarna, per la seva baixa toxicitat, la 
baixa penetració transdèrmica i la poca capacitat 
al·lèrgica/al·lergògena. La permetrina s’utilitza ha-
bitualment en forma de crema a concentracions 
del 5% en una única dosi (8-12 hores de con-
tacte), que s’aconsella repetir al cap de 7 dies. 
Pot utilitzar-se durant l’embaràs i la lactància i en 
nens de més de 2 mesos.15,21,23 Una revisió recent 
ha mostrat que la permetrina és més eficaç que el 
crotamitó i el lindane.24 
La solució aquosa de malatió 0,5% es recomana 
en casos d’al·lèrgia als piretroides.23
Lindane. Malgrat que s’ha utilitzat molt, actual-
ment se’n desaconsella l’ús per la seva toxicitat, 
sobretot quan s’administra de manera repetida. 
Pot produir al·lèrgies, símptomes neurològics (in-
somni, irritabilitat, vertigen), vòmit i diarrea.21,22
Benzoat de benzil. S’utilitza a concentracions 
del 10-25% i es considera una bona alternativa a 
la permetrina per al tractament de la sarna cros-
tosa, però presenta menys eficàcia que la iver-
mectina.21 Els principals inconvenients són, però, 
que s’ha d’aplicar 2 cops al dia durant 3 dies se-
guits i repetir al cap de 10 dies.23
Crotamitó. Antipruriginós i acaricida, s’administra 
a una concentració del 10% i es recomana fona-
mentalment per al tractament de la sarna comu-
na en nens de més de 2 mesos.21
Sofre. Antigament molt utilitzat, actualment la 
seva administració està restringida a algunes zo-
nes d’Àfrica i Sud-amèrica, a causa de la seva 
mala acceptació (olor, coloració de la pell, efectes 
irritants) i d’una absorció variable.21
Els únics preparats per al tractament de la sarna 
comercialitzats actualment a Espanya són cre-
mes de permetrina 5% (Permecure® i Sarcop®).25
Teràpia oral
Ivermectina. Medicament registrat als EUA com 
a antihelmíntic.15 És el tractament d’elecció en cas 
de sarna noruega,21 per la qual cosa se n’haurà 
de demanar un ús compassiu. S’administra una 
sola dosi de 0,2 g/kg, i s’aconsella repetir el 
tractament al cap de 2 setmanes. És més fàcil 
d’administrar i més ben tolerada pels pacients 
que els insecticides d’administració tòpica.22 Per 
aquest motiu, és especialment útil en casos de 
brots epidèmics o situacions d’endèmia en hos-
pitals, guarderies, presons, etc.
Resposta al tractament
La picor pot persistir durant un parell de setma-
nes després d’un tractament efectiu, a causa de 
la permanència de l’àcar i la seva femta en els tú-
nels. Si passat aquest període la picor persisteix, 
s’aconsella determinar-ne la causa. Les fallades 
en el tractament poden ser degudes a una apli-
cació poc acurada de l’acaricida, per no haver 
ocupat totes les àrees del cos afectades o per 
poc temps de permanència del fàrmac, a la poca 
capacitat acaricida del producte administrat o a 
la resistència de l’àcar al producte.21 Les reinfes-
tacions són molt freqüents si no s’actua sobre 
l’entorn, i s’ha de sotmetre a tractament totes les 
persones en contacte físic amb la persona afec-
tada. 
La capacitat irritant de les formulacions utilitzades 
pot produir un increment de la xerosi i l’èczema, 
que es pot confondre amb una fallada del tracta-
ment o una reinfestació. 
 Conclusions
La resistència als insecticides que han generat molts 
ectoparàsits comporta que s’hagin de modificar les 
pautes de tractament. En el cas concret de la pedicu-
losi, l’àmplia utilització dels piretroides, moltes vega-
des en dosis i formes d’administració inadequades, 
sens dubte ha influït en la gran extensió d’aquestes 
resistències. A Espanya, sense que hi hagi estudis 
de resistència a la permetrina, aquest insecticida 
continua sent considerat el de primera elecció per al 
tractament de la pediculosi,14 malgrat que hagi estat 
substituït pel malatió en països com els EUA i An-
glaterra a causa de fenòmens de resistència.7,15 És 
evident la necessitat de realitzar estudis epidemiolò-
gics sobre la susceptibilitat als insecticides dels polls 
al nostre país, per tal d’evitar l’administració repetida 
de productes ineficaços. D’altra banda, la sortida al 
mercat de substàncies no neurotòxiques i que elimi-
nen els polls per mecanismes físics, raó per la qual 
no es consideren susceptibles de generar resistèn-
cies, pot ser una bona via per al control d’aquesta 
parasitosi. 
El tractament d’elecció de la sarna és l’administració 
tòpica de permetrina 5%, En els darrers anys, s’ha 
introduït l’administració oral d’ivermectina, especial-
ment útil en casos de sarna crostosa, o noruega, i de 
brots institucionals, en els quals és difícil de controlar 
el tractament col·lectiu mitjançant una administració 
tòpica. 
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